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審 査 結 果 の 要 旨 
 妊娠期や産褥期には，多くの女性が情動面での不安定さを経験し，うつ症状に陥る場合もある．
妊娠出産を通して，卵巣ステロイドホルモンの血中濃度が大きく変動する．また、扁桃体は情動の
コントロールに中心的役割を担う脳領域である．分界条床核（BNST）は機能的にも発生学的にも扁
桃体と密接に関連する領域であり，広義的な意味において扁桃体と連続する神経核と考えられてい
る．これらの領域では，卵巣ステロイドホルモン受容体が広く分布していることが知られており，
妊娠期や産褥期における卵巣ステロイドホルモンの動態変化の影響を受けると考えられる． 
 申請者は，雌（初産）の Wistar 系ラットを用い，BNST および BNST との関連が強い扁桃体中心核
（Central Amygdala：CeA）と基底外側核（Basolateral Amygdala：BLA）に注目し，妊娠・出産に
ともなう神経細胞の形態変化を解析した．対照領域として大脳皮質運動野（M1、M2）を選択した．
妊娠 15 日目（G15：妊娠中期），妊娠 20 日目（G20：妊娠後期），分娩後 4日目（P4：産褥期）の脳
を標本とした．保育や授乳の及ぼす影響を評価するため，P4 群は、分娩後も子と共に同じケージで
過ごした群（P4(＋)）と，分娩後すぐに子と分離した群（P4(－)）とに分けた．対照として非妊娠
期（Est）を加え，合計 5群を作成した．ゴルジ染色を行い，各群の各神経核に含まれる神経細胞（15
個）を選択して，10μm あたりの樹状突起の棘の数を棘密度として計測した．棘の形状は mushroom
型，stubby 型，thin 型の 3型に分類して，全ての合計（総棘密度）と各形状とでそれぞれ比較検討
した． 
 CeA 領域において，P4(+)の総棘密度は G15，G20，Est と比較して，P4(-)は G20 と比較して有意
に低下した．同様に P4(+)の mushroom 型棘密度は G15，G20，Est と，P4(-)は G20 と比較して有意
に低下していた．BLA においては，P4(+)と P4(-)の両群の総棘密度と mushroom 型棘密度とが，G15，
G20，Est と比較して有意に減少した．BNST では，P4(+)の総棘密度と mushroom 型棘密度とは，G15，
G20，Est と比較して有意に少なかった．興味深いことに，P4(+)の棘密度は，P4(-)と比較しても有
意に低かった．一方，大脳皮質運動野における棘突起密度は群間において有意な差を認めなかった． 
 CeA，BLA，BNST はストレスや情動を調整する主要な領域であるため，P4 においてこれらの領域の
棘密度が低下していることは，分娩後に神経活動が低下していることを示しており，分娩後早期の
情動不安定の原因となっている可能性が考えられた．大脳皮質においては構造変化が認められない
ことから，情動に関与する脳領域が特異的に卵巣ステロイドホルモンの影響を受けているものと思
われる．また，分娩後の子の存在は，BNST の神経形態に影響していたことから，保育や哺乳が BNST
の神経活動に影響を与えていることが示唆された． 
以上が本論文の要旨であるが，妊娠や産褥期における女性の情動不安定の背景となる神経細胞の
形態変化を明らかにした点で，医学的価値がある研究と認める． 
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